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L a frequence des tumeurs cerebrales « primitives » s’ac- 
croit, notamment les gliomes du sujet age et surtout les 
lymphomes cerebraux primitifs qui sont les cancers dont 
l’incidence a le plus augmente au cours des quinze demie- 
res annees. Une recrudescence des 
metastases cerebrales est egalement 
notee, en rapport avec Finaccessibi- 
lite du « sanctuaire cerebral » aux 
nouveaux agents chimiothera- 
piques, qui est en passe de devenir 
un probleme de sante publique 
dans les cancers du sein. 

L i in pact psychologique du dia- 
gnostic pour le patient et sa famille, 
le retentissement fonctionnel et la 
gravite habituelle du pronostic des 
tumeurs cerebrales expliquent les 
difficultes de leur prise en charge 
qui repose sur le travail dune equi- 
pe multidisciplinaire dediee et apte 
a reagir, quel que soit le stade evolutif de la maladie. Les 
principales avancees realisees au cours des demieres 
annees en termes de diagnostic, de traitement et de 
physiopathologie sont revues dans ce numero. 


DES PROGRES IMPORTANTS 


Les nouvelles techniques d’imagerie cerebrate que sont 
Limagcrie par resonance magnetique (IRM) fonction- 
netle, la spectroscopie, ainsi que 
les IRM de diffusion, perfusion, et 
le tenseur de diffusion permettent 
d’orienter de (aeon plus precise le 
diagnostic, d’eval tier Fagressivite 
de la lesion, d’apprecier son reten- 
tissement fonctionnel, et de mieux 
analyser la reponse au traitement. 

La neuronavigation, et surtout 
la stimulation peroperatoire par- 
fois realisee chez des patients 
eveilles pour permettre des eva- 
luations peroperatoires, ont per- 
mis d’ameliorer la qualite de l’exe- 
rese chirurgicale des gliomes de 
bas grade, avec un risque mineur 
de sequelles chez des patients qui etaient encore recem- 
ment consideres comme inoperables. 

La radiotherapie conformationnelle a, elle aussi, bene- 
ficie des progres de Fimagerie. Grace a l’etalement des 
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doses et a une distribution de doses plus precises, les com- 
plications classiques de la radiotherapie (radionecrose) 
sont devenues exceptionnelles. Plus precise encore, la 
radiochirurgie (soit par LINAC soit par Gamma Knife) a 
aujourd’hui une place proeminente dans le traitement des 
metastases cerebrales, lorsqu’elles sont peu nombreuses 
(inferieures ou egales a 3) et au cours des cancers radio- 
resistants comme le melanome ou le cancer du rein. 

Dans les gliomes, l’analyse moleculaire des tumeurs a 
permis de realiser des progres sensibles dans leur classi- 
fication. Ainsi, la mise en evidence d’une deletion com- 
binee des chromosomes lp et 19q au cours des oligo- 
dendrogliomes anaplasiques permet d’identifier un sous- 
groupe de tumeurs plus sensible a la chimiotherapie, et 
surtout de pronostic beaucoup plus favorable, avec une 
mediane de survie superieure a 8 ans comparee a 2-3 ans 
lorsque cette signature genetique est absente. 

L’emergence de la technologie des « micro-arrays » 
(puces) a ADN (CGH-array) ou ARN devrait permettre 
a breve echeance de dresser une carte d’identite gene- 
tique de chaque tumeur debouchant sur une nouvelle 
classification moleculaire des gliomes. Sur le plan thera- 
peutique, les resultats de plusieurs etudes prospectives 
randomisees de phase III, ont permis de mieux definir 
les strategies de traitement des gliomes. On sait mainte- 
nant que rirradiation systematique des gliomes de bas 
grade n’augmente pas ia survie globale mais retarde la 
recidive et le passage a l’anaplasie. De meme, dans les 
oligo-dendrogliomes et gliomes mixtes anaplasiques, l’as- 
sociation avant ou apres radiotherapie d’une chimiothe- 
rapie, n’augmente pas la survie, mais retarde la aussi la 
recidive. En fait, c’est plus le statut genetique de la tumeur 
(i.e. la codeletion lp-19q) que le type de traitement, qui 
semble determinant pour la survie. Dans les glioblasto- 
mes, l’association a la radiotherapie d’une chimiotherapie 
concomitante est maintenant devenue un nouveau stan- 
dard chez les patients ages de moins de 70 ans. L’analyse 
moleculaire vient ici encore affiner les resultats en mon- 
trant que seuls les patients qui ont une inactivation du 
gene de reparation MGMT (0 6 - methylguanine methyl- 
transferase) tirent un benefice important du traitement 
par radio-chimiotherapie. Chez les sujets de plus de 70 ans 


une etude francaise a demontre l’efficacite de la radio- 
therapie par rapport a une prise en charge purement pal- 
liative mais la place de la chimiotherapie reste a definir. 

Ces resultats appellent d’autres questions : l’associa- 
tion radiotherapie et temozolomide (Temodal) concomi- 
tant est-elle aussi applicable aux gliomes anaplasiques ? 
Faut-il reserver ce traitement aux glioblastomes avec 
inactivation du gene MGMT ? Quelle est la place de la 
chimiotherapie dans les gliomes de bas grade ? 

Dans le domaine des lymphomes cerebraux primitifs, 
le pronostic et la qualite de vie ont ete modifies par 
l’utilisation de la chimiotherapie exclusive. 

De nouvelles voies therapeutiques sont en phase d’e- 
valuation, consequence directe des progres realises dans 
le domaine de l’oncogenese. Elies visent la transduction 
du signal (inhibiteur des tyrosines kinases [Iressa, 
Tarceva], inhibiteur des famesyl transferases, inhibiteur 
de mTor), l’angiogenese, ou l’invasion. Ces therapies 
ciblees ont deja leur place dans la strategie therapeu- 
tique du cancer du sein, du rein, du colon, de la leuce- 
mie myeloi'de, et constituent un veritable espoir pour 
l’avenir. 

QUALITE DE VIE : UNE PRISE EN CHARGE 
PLURI DISCI PLINAIRE 


En depit de ces ameliorations, les progres en termes de 
survie demeurent encore limites, d’ou 1’importance de 
l’attention portee a la quahte de vie. Trop souvent, le 
patient et son entourage sont livres a eux-memes apres 
l’echec du traitement initial, et n’ont plus de medecin 
referent lorsque les therapies curatives sont arretees. II 
est done essentiel de faire intervenir des le debut de la 
maladie des equipes neuro-oncologiques specialisees, 
capables de proposer aux patients des therapies inno- 
vantes (source d’esperance), de se projeter vers l’exte- 
rieur (organisation et suivi a domicile), d’anticiper revo- 
lution (projet de vie ou de fin de vie), et de travailler en 
etroite collaboration avec les structures locales de soins 
(medecins traitants, hospitahsation a domicile, reseaux 
d’accompagnement) afin de garantir une prise en charge 
globale et digne a tous les stades de la maladie. ■ 
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